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審 査 結 果 の 要 旨
医薬 品創製 に関 わる有機合成化学 の分野 においては,多 環状化合物の効率 的な製法 の開発 は極めて重要
であ る。 論文提 出者が所属す る研 究室 にお いては,最 近,パ ラジウム錯体 を用いて架橋化合物 を合成 す
る手法(シ クロアルニケル化反応)の 触 媒化 に成功 した。 この反応の一般性 の検証 と精密化 は,生 理活性
天然有機化合物の合成 に有用 な方法論 を確 立す るために必要 である。そ こで論文提 出者 は反応の最適化 を
目指 して,反 応条件 お よび反応基質 について詳細 な検討 を行い,つ いでその結果 を基 に生理活性化合物合
成へ の展 開を研 究 した。 さらに分子内で シクロアルケニル化反応 を連続 的 に行 い,複 数の結合 を一挙 に形
成 させ ることを図 り,以 下の ような成果 を挙げ ることがで きた。
4位 にオ レフィン鎖 を持 つシクロヘキセ ノンか ら導 いた交差共役 シリルエノールエ ーテル をシクロアル
ケニル化反応の基質 に用 い,ま ず,さ まざまなパ ラジウム触媒 について比較検討 を行 った。その結果,パ
ラジウム アセテー トが最 も良い結果 を与 えるこ とが明 らか となった。ついで溶媒 の検討か ら,ジ メチルス
ホキシ ドが最適である ことを確認 し,1気 圧 の酸素気流下で反応は触媒 的に効率 良 く進行す ることを明確
に した。 この際,水 の添加 は反応 の大 きな妨 げ とはな らず,場 合 によっては独 自な反応 を引 き起 こす可能
性 を認め た。一方,基 質のエ ノルエーテル部位 の検討 によって,第 三ブチルジメチル シリルエーテルが最
良 であ ることを明示 する と同時 に反応機構 の考察 を行 った。ついで,様 々な反応基質 を用 いての綿 密な研
究か ら,ニ ケ所の橋 頭位 に異 なった官能基が存在 する ビシクロ[3.2.1]オ クタン体 の構築が可能 である こと
を明 らか に した。 これは多様 な天然有機化合物の合成 に本反応 を利用する際 に役立つ貴重 な情報 である。
さらに,触 媒 的なシクロアルケニル化反応 の成績体か らヨウ化 サマ リウムによる還元的な閉環 反応 を鍵
反応 として ジム ノ ミ トレン様 の トリシクロ[5.3.1.02・6]ウンデカ ン骨格へ と誘導 し,こ れ よ りビシクロ[5.3.1]
ウンデカ ン体へ の変換 を行 った。 この ことに よって特異 な構造 を持 つク リスポライ ドなどへ の新規 な合成
ル ー トを開拓す ることがで きた。
また,連 続 的 に分子 内で シクロアルケニル化 を行 って,2個 の炭 素 ・炭素結合 を一回の反応操作 で形成
で きる反応基質 を巧妙 に設計す るこ とによって,.セ ドラ ン骨格の一工程合成 に成功 した。
以上 の ようにパ ラジウム触 媒 によるシ クロ アルケ ニル化 反応の本質が本研 究 によってかな り明瞭 とな
り,生 理活性 な多環状化合物 の効率的 な合成 法 として利用す ることが可能 となった。、
よって,本 論文 は博士(薬 学)の 学位論文 と して合格 と認め る。
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